
·36·

·论著·

主璺鱼重煎鱼墼堡堂垫!!堡!旦蔓!；鲞蔓!塑堡垒i坠堡坐曼!堡丛生!!!里!!翌!!!!!!堂：丝!堕!：!

红霉素和甲氧氯普胺治疗重症监护病房患者

胃排空障碍的研究

卢年芳 郑瑞强 林华 杨德刚 陈齐红 邵俊於江泉

【摘要】目的观察红霉素、甲氧氯普胺单用或联用治疗重症监护病房(ICU)患者胃排空障碍的作用。

方法收集2007年1月至2009年1月在ICU需要早期肠内营养支持>7 d的患者152例，并按随机数字表

法分为红霉素组(200 mg静脉滴注，12 h 1次)、甲氧氯普胺组(10 mg静脉注射，8 h 1次)及红霉素和甲氧氯

普胺联用组，共给药7 d。记录基本情况以及每日03：00、09：00、15：00和21：oo患者的胃液潴留量；比较各组

每日胃液潴留量及肠内营养喂养成功率的变化，并筛选影响红霉素和甲氧氯普胺起作用的独立相关因素。结

果联合治疗组每日胃液潴留量最少(最高达(40士8)m13，红霉素组次之[最高达(42士7)m13，甲氧氯普胺

组最多[最高达(59士8)ml，P<o．05或P<o．01)。联合治疗组的喂养成功率最高(最高达97．4％)，其次为红

霉紊组(最高达90．0％)，甲氧氯普胺组最低(最高达89．5％，P<o．05或P<O．01)。肠内营养前24 h的胃液

潴留量(r一--0．584，P=0．000)、高血糖水平(r一--0．345，P=0．029)、高急性生理学与慢性健康状况评分系

统I(APACHE I)评分(r一一0．437，P=0．005)、血管收缩药物使用(r----一0．389，尸一0．041)为影响肠道动

力药物起作用的独立相关因素。结论小剂量红霉素能提高ICU患者肠内营养喂养成功率；而且红霉索加甲

氧氯普胺联合治疗胃排空障碍效果最佳，且不良反应小。

【关键词】红霉素， 重症监护病房； 胃排空
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[Abstract]Objective To compare the effect of erythromycin and metoclopramide on feeding intoler—

ance of critically ill patients in intensive care unit(ICU)．Methods One hundred and fifty-two critically iU

patients in ICU who needed early enteral nutrition exceeding 7 days between January 2007 and January 2009

were included in the study．The patients were randomly divided into three groups：erythromycin group

(200 mg intravenous drip，once every 12 hours)，metoclopramide group(10 mg intravenous injection，once

every 8 hours)。and combination therapy group．The whole experiment was carried out for 7 days．Residual

gastric volume was aspirated and measured every day at 03：00，09：00，15：00 and 21：00．The daily mean

gastric residual volume was compared．At the same time，the daily effectiveness of erythromycin and

metoclopramide on the success of feeding was also compared．The factors associated with a poor response to

prokinetic therapy were looked for．Results The daily gastric residual volume in the combination therapy

group was smallest，the maximum was(40士8)ml l the maximum of gastric residual volume in erythromycin

group was(42士7)ml；the maximum of gastric residual volume in metoclopramide group was(59士8)ml

(P<O．05 or P<O．01)．The successful rate of feeding was highest in the combination therapy group，and it

was as high as 97．4％，the erythromycin group ranked the second(90．O％)，and that of the metoclopramide

group was lowest(89．5％，P<0．05 or P<0．01)．Factors that were associated with a poor response to

prokinetic therapy was high pretreatment 24-hour gastric residual volume(，．=一0．584，P=0．ooo)，high

blood sugar level(r=一0。345，P=0．029)，a high acute physiology and chronic health evaluation 1

(APACHE I)score(r=一0．437，P=0．005)，and requirement for inotropic drug support(r=一0．389，

P=0。041)．Conclusion Low dose of erythromycin could improve the SuCCeSSful rate of feeding in critically

ill patients in ICU．The combined administration of erythromycin and metoclopramide was more effective．Its

side effect was minimal．
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重症监护病房(ICU)患者往往存在胃肠动力障

碍，若不及时治疗，则可进一步发生吸人性肺炎，胃

肠排空障碍引起的营养不良以及肠道细菌毒素移位

等使IcU患者的病死率明显增加[1]，解决ICU患者

胃排空障碍的问题已迫在眉睫。最近，发表在Crit

Care Med上的2篇文章表明，红霉素具有良好的促

胃肠道动力作用比≈]。到目前为止，红霉素和甲氧氯

普胺(胃复安)被认为是最有效的两种促肠道动力药

物[4]，但红霉素和甲氧氯普胺的联合治疗效果如何，

以及影响红霉素或甲氧氯普胺起作用的独立相关因

素有哪些，国内尚未见相关报道。本研究旨在进一步

研究红霉素、甲氧氯普胺以及两者联合治疗胃排空

障碍的效果，寻找影响其起作用的独立相关因素，为

临床治疗胃排空障碍提供进一步指导。

1资料与方法

1．1病例纳入及排除条件：本研究经医院伦理委员

会批准，患者或家属签署知情同意书。①纳入标准：

选择在ICU内需要进行早期肠内营养支持的患者。

②排除标准：人ICU前24 h内使用过甲氧氯普胺、

西沙必利、莫沙必利、红霉素等肠道动力药者；对红

霉素或甲氧氯普胺过敏者；最近6周内行重要腹部

外科手术，或过去曾行食道手术或胃切除术者I怀疑

肠梗阻或肠道穿孔者；重症肌无力者；孕妇；急性胰

腺炎患者，胃出血或食管静脉曲张者；需要使用达哌

啶醇、三环抗抑郁剂、阿托品者；应激性溃疡而未使

用H2受体拮抗剂、质子泵抑制剂者。

1．2临床资料：将2007年1月至2009年1月入住

本院ICU符合纳入标准的152例患者进入本研究，

其中36例患者在研究过程中被剔除，包括参与试验

时间<7 d、疾病恢复、有能力经口进食、治疗过程中

死亡、发生消化道大出血等。按随机数字表法将患者

分为红霉素组(40例)、甲氧氯普胺(38例)、联合治

疗组(38例)。

1．3治疗方法

1．3．1肠内营养：各组患者于入ICU 1 h内插入鼻

胃管，抽尽胃内容物，连续24 h进行胃肠减压，并记

录胃液潴留量。24 h后进行肠内营养，使用输液泵

连续匀速泵入肠内营养液瑞素。第1日500 ml，第

2日1 000 ml，第3～5日各1 500 ml。

1．3．2药物治疗：于肠内营养的同期给予红霉素

(200 rag静脉滴注，12 h 1次)或甲氧氯普胺(10 mg

静脉注射，8 h 1次)，均连用7 d。红霉素由大连美罗

大药厂生产，国药准字H 21021678，每瓶0．25 gf甲

氧氯普胺由上海现代哈森(商丘)药业有限公司生
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产，国药准字H20044996，10 mg／ml。

1．3．3肠内营养喂养失败的定义：当患者有1次胃

液潴留量>250 ml时即不能耐受肠内营养，此时中

断试验。

I．4观察指标及方法：①记录各组患者的性别、年

龄、治疗前急性生理学与慢性健康状况评分系统I

(APACHE I)评分、体质指数、治疗前24 h的胃液

潴留量、原发病种类、平均血糖水平、治疗前白蛋白

(Alb)水平、血管收缩药的使用情况等；②治疗过程

中检测丙氨酸转氨酶(ALT)、天冬氨酸转氨酶

(AST)，碱性磷酸酶(ALP)、7一谷氨酰转移酶(7一GT)

水平及腹泻、腹痛、皮疹等症状；③记录每日03：oo、

09：00、15：oo和21：oo胃液潴留量；④计算肠内营

养喂养成功率。

1．5统计学方法：用SPSS II．5统计软件，计量数

据以均数±标准差。士5)表示，组问比较用方差分

析；影响肠道动力药起作用的独立相关因素则使用

相关分析；计数资料使用秩和检验，率的比较采用

X2检验，P<O．05为差异有统计学意义。

2结 果

2．1一般情况比较(表1)：3组患者一般情况、原发

病种类、反映病情程度的APACHE I评分等比较差

异均无统计学意义(均P>0．05)，具有可比性。试验

过程中，红霉素组、甲氧氯普胺组、联合治疗组由于

胃液潴留量>250 ml而终止试验者分别为20例

(占50．o％)、22例(占57．9 oA)、13例(占34．2％)。

2．2胃液潴留量比较(表2)：治疗2．-。7 d联合治疗

组胃液潴留量均比甲氧氯普胺组明显减少，差异有

统计学意义(P<o．05或P<O．01)。联合治疗组胃

液潴留量最少，红霉素组次之，甲氧氯普胺组最多。

2．3 喂养成功率比较(表2)：随治疗时间延长，各

组肠内营养的喂养成功率逐渐下降，甲氧氯普胺组

喂养成功率最低；2 d起联合治疗组喂养成功率均

比甲氧氯普胺组明显升高，尤以4 d和5 d时差异最

显著(均P<O．01)；且联合治疗组5 d时喂养成功

率较红霉素组明显升高(P<o．05)。4 d时红霉素组

喂养成功率明显高于甲氧氯普胺组(P<O．05)。

2．4影响红霉素和甲氧氯普胺联合治疗起作用的

独立相关因素分析：相关分析显示，肠内营养治疗前

24 h胃液潴留量(，．一一0．584，P一0．ooo)、高血糖

水平(r一一0．345，P一0．029)、高APACHE I评

分(r------0．437，P=0．005)、血管收缩药的使用

(r兰一0．389，P一0．041)为影响肠道动力药起作用

的独立相关因素，尤其以肠内营养前24 h胃液潴留

万方数据



·38· 主垦鱼重塑鱼墼蜃堂!!!!生!旦筮丝鲞筮!塑堡垫堕曼尘曼!堡丛生!』!里!!翌!!!!!!!!：!!!塑!：!

裹1用不同药物进行肠内营养的危重患者治疗前一般资料及治疗过程中各指标比较

． 例治疗前24 h胃液血糖(fris， 治疗前Alb 使用血管 治疗中ALT 治疗中AST 治疗中ALP治疗中7-GT⋯
数潴留量(；士s，m1) retool／L)(互-4-s，g／L) 收缩药(例) (；士s，U／L)(；q-s，U／L) (；士s，U／L) (；士s，U／L)

注：APACHE 1评分：急性生理学与慢性健康状况评分系统l评分，Alb：白蛋白，ALT：丙氨酸转氨酶，AST：天冬氨酸转氨酶，ALPt

碱性磷酸酶，7-GT：7一谷氨酰转移酶；联合治疗组为红霉素和甲氧氯普胺联合治疗组#与红霉素组比较，8P<O．05I与甲氧氯普胺组比

较，6P<O．05，。P<O．01

裹2用不同药物进行肠内营养的危重患者治疗不同时间点胃液潴留量及喂养成功率比较

组别
胃液潴留量(fr士s，m1) 喂养成功率(％)

1 d 2 d 3 d 4 d 5 d 6 d 7 d

红霉紊组424-7(36)384-5(33)39士7(29)374-8(29)38+9(24)374-10(22)36"I-11(20)90．0 82．5 72．5 72．5 60．0 55．0 50．0

甲氧氯普胺组46+10(34)52+11(28)59士8(24)‘54"t-9(19)8 524-8(18)。484-7(17)46i11(16)89．5 73．7 63．2 50．俨47．4 44．7 42．1

联合治疗组404-8(37)30+9(35)b 34"1-6(32)c 31士7(30)c 324-8(30)6 26土5(27)”284-7(25)6 97．4 92．16 84．26 79．0。79．0”71．0。65．86

注：联合治疗组为红霉素和甲氧氯普胺联合治疗组；与红霉素组比较，8P<O．05；与甲氧氯酱胺组比较，“P<O．05，。P<O．01；括号内为

病例数

量的相关性最大。

2．5不良反应的观察：红霉素组、甲氧氯普胺组和

联合治疗组在试验中均未发现明显影响治疗的不良

反应。红霉素组有3例患者用药后AST轻微上升

(70、61和68 U／L)；联合治疗组有2例患者用药后

ALP轻度升高(250 U／L和300 U／L)和AST轻微

上升(65 U／L和62 U／L)，停药后均转为正常。红霉

素组和联合治疗组均有2例患者发生轻微腹泻，甲

氧氯普胺组有1例发生轻微腹泻，但经过使用小檗

碱后均好转。

3讨论

ICU患者由于病情危重，存在多器官功能衰竭

(MOF)，在诸多环节可影响胃肠功能，从而产生胃

肠排空障碍‘引。田易军等Ⅲ研究表明，烧伤休克早期

犬胃排空率明显降低，烧伤面积越大、休克越严重，

胃排空障碍也越严重。胃肠排空障碍引起的营养不

良、肠道细菌和毒素移位、胃液反流和误吸引起吸人

性肺炎等严重影响了ICU患者的预后，其治疗主要

以病因治疗加胃肠动力药物治疗为主。传统使用的

促胃肠动力药物有多巴胺受体阻滞剂和5一羟色胺

受体激动剂两大类。但对于已有明显胃排空障碍的

患者，口服或胃管内给药时药物吸收受到影响。吗丁

啉、西沙必利和莫沙必利均为口服药，故对有胃肠动

力障碍的患者在使用上将受到一定的限制，此时静

脉用促胃肠动力制剂比较合理。甲氧氯普胺和红霉

素都有静脉制剂，这两种药物亦是目前公认的促肠

道动力作用最有效的两种药物。

红霉素属于大环内酯类抗生素。有研究发现，红

霉素及其衍生物(又称胃动内酯)可能作为一种胃动

素的激动剂而促进动物和人的胃肠运动，能促进移

动性运动复合波(MMC—I波)的恢复，对胃、近端小

肠有强烈的促动力作用；同时可引起胃窦大幅度闭

腔性收缩，即胃窦强烈收缩使胃窦前后壁紧贴、胃腔

消失，从而加速胃内容物的排空[7]。

本研究发现，红霉素和甲氧氯普胺联合治疗组

每日胃液潴留量最少，红霉素组次之，甲氧氯普胺组

最多。甲氧氯普胺组的喂养成功率最低；联合治疗组

的喂养成功率从2 d开始比甲氧氯普胺组明显提

高，尤其在4 d和5 d时差异最显著，且5 d时喂养

成功率比红霉素组明显升高；而红霉素组4 d时喂

养成功率明显高于甲氧氯普胺组。2007年发表在

Crit Care Med上的1篇文章表明，当红霉素或甲氧

氯普胺单一治疗失败后，使用联合治疗可使大部分

患者取得良好效果[2]，亦表明了红霉素和甲氧氯普

胺联合治疗的效果较佳这一观点。分析其原因可能

是由于红霉素和甲氧氯普胺通过不同的作用机制促
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胃肠排空，联合使用时有相加作用或相互协同作用。

本研究结果显示，单独使用红霉素或甲氧氯普

胺时初期的治疗效果较佳，治疗3 d喂养成功率始

终在60．o％以上，但随治疗时间延长，喂养成功率

快速下降，在4～7 d后喂养成功率下降至50．0％左

右；但联合治疗组的效果始终保持在较高水平，在治

疗7 d时，联合治疗的喂养成功率仍在65．8％。出现

这一现象可能与患者对药物作用的快速耐受有关，

故本研究中只使用了7 d。这一研究结果与曾经报道

的几个研究结果Is,el相一致。对于甲氧氯普胺治疗胃

排空障碍使用时间超过2周和3周后造成药物快速

耐受的问题国外亦有相关的报道[9。1们；有研究显示

快速耐受的作用机制可能与神经元受体的敏感性下

降有关m3。

本研究中还发现，肠内营养前24 h的胃液潴留

量、高血糖水平、高APACHEⅡ评分、血管收缩药的

使用为影响肠道动力药起作用的独立相关因素，尤

其以肠内营养前24 h的胃液潴留量最为明显，即肠

内营养前24 h的胃液潴留量越多，则红霉素或甲氧

氯普胺的促进肠道动力效果越差，还反映患者本身

的胃瘫越重，短期内胃肠功能越难恢复。

关于胃瘫和高血糖水平的研究国内外均有报

道。本研究亦得出相同的结论，血糖水平越高，胃瘫

越重，对肠道动力药的效果越差。正如严重感染和感

染性休克指南中所指出的，严重感染患者早期病情

稳定后应该维持血糖水平低于8．3 mmol／L，可以

通过持续输注胰岛素和葡萄糖来维持血糖水平[1副。

故临床上危重患者往往存在应激性高血糖，应该注

意控制血糖水平，以减少胃瘫的发生，增加肠道动力

药的效果。

入ICU时患者的APACHE I评分越高，则反

映病情越重，患者甚至可以出现休克，需要升压药物

维持血压，在各种类型的休克时，胃肠道血管严重收

缩，胃肠道缺血、缺氧，会出现胃肠道的动力障碍，此

研究结果与Mentec等口31的研究结果相一致。

综上所述，红霉素的促胃排空效果明显比甲氧

氯普胺好，联合使用红霉素和甲氧氯普胺则效果更

佳。对于危重患者，要注意控制血糖，尽快纠正休克

后再使用肠内营养，此时胃排空更好，胃肠道动力药

物的效果更佳。由于本研究中使用的红霉素剂量小、

疗程短，可避免大剂量红霉素所造成的胃肠道及肝

损害等不良反应，以及长疗程红霉素所造成的菌群

·39·

紊乱或耐药等不良后果。
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